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注意事項 

現在実施中の主題エベレンゾ特定使用成績調査においては、目標患者数 2,000例にお

ける 2年（104週）観察の結果に基づく最終報告を、2026年に予定しています。一方

で本結果は、調査開始時より 2022 年 12 月 16 日までに得られたデータに基づく中間

集計結果です。よって症例数や観察期間が限られているため，本結果の解釈には注意

を要します。今回の結果による現行の電子化された添付文書の記載内容の変更はござ

いません。引き続き情報の収集に努めてまいります。 

なお、この報告は市販後の使用実態下における調査結果であるため，一部承認外の情

報が含まれています。 
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調査の要約 

調査の名称 エベレンゾ®特定使用成績調査 

背景 

エベレンゾ®は，2019 年 9 月 20 日に「透析施行中の腎性貧血」を効能又は効果

として承認を取得した。承認条件として，「医薬品リスク管理計画を策定の上，

適切に実施すること。」が付与され，2020 年 6 月より透析施行中の腎性貧血の患

者を対象に本調査を開始した。さらに，2020 年 11 月 27 日に保存期慢性腎臓病

に伴う腎性貧血の適応追加により，効能又は効果が「透析施行中の腎性貧血」か

ら「腎性貧血」に変更された。それにより，2020 年 6 月より開始している本調

査に，2021 年 1 月より保存期慢性腎臓病に伴う腎性貧血患者を対象に含めて調

査を継続中である。 

調査目的 
本剤が投与される腎性貧血患者を対象として，血栓塞栓症の発現状況を含め，本

剤の使用実態下における安全性及び有効性を確認する。 

安全性検討事項 

【重要な特定されたリスク】 

血栓塞栓症，高血圧，痙攣発作 

【重要な潜在的リスク】 

HMG-CoA（Hydroxymethylglutaryl-CoA reductase）還元酵素阻害剤との薬物相互

作用による影響，肝機能障害，悪性腫瘍，網膜出血，重篤な感染症，常染色体優

性多発性嚢胞腎（ADPKD）患者における病態の進行 

有効性に関する検討事項 該当なし 

調査方法 

本調査は EDC（Electronic Data Capture：電子的情報収集システム）を用い，以

下の条件に合致する患者を投与開始後 14 日以内（投与開始日を含む）に登録す

る中央登録方式で実施する。 

【登録条件】 

・本剤を初めて使用する腎性貧血患者 

・登録時までに「本調査への協力」及び「調査結果の公表」について，文書同意

又は口頭同意のいずれかが得られている患者 

観察期間 

（1 患者当たり） 

本剤投与開始から 104 週間（調査票 1：本剤投与 12 週後，調査票 2：本剤投与

52 週後，調査票 3：本剤投与 104 週後） 

観察期間中に以下のいずれかに該当する場合，その時点までを観察期間とする。

（保存期の患者が観察期間中に透析を開始した場合も同様） 

・本剤投与の中止（一時的な休薬は観察期間継続とする） 

・腎移植の実施 

・死亡 

ただし，悪性腫瘍の発現状況は，本剤投与中止又は継続に関わらず本剤投与開始

から 104 週間を観察期間とする。 

対象患者 本剤を初めて使用する腎性貧血患者 

結果 

（中間集計） 

【概要】 

本調査単位期間満了日（2022 年 12 月 16 日）までに登録された 2,093 例のう

ち，1,486 例のデータを固定し［調査票 1（本剤投与 12 週後）：1,486 例，調査

票 2（本剤投与 52 週後）：583 例，調査票 3（本剤投与 104 週後）：15 例］，初回

投与以降来院がない症例 9 例，契約期間外症例（例数追加契約前の投与開始症

例）7 例，登録条件逸脱症例 2 例を除いた 1,468 例を安全性解析対象症例とし

た。 

【安全性】 

安全性解析対象症例 1,468 例における副作用発現割合は 17.03%（250/1,468 例）

であった。主な副作用（0.5%以上）は，下痢，高カリウム血症，高血圧，貧血，

高リン血症，悪心，血中アルブミン減少，高比重リポ蛋白減少，シャント閉塞，

食欲減退，鉄欠乏，血中鉄減少，血中カリウム増加，ヘモグロビン増加，血圧上

昇及びＣ－反応性蛋白増加であった。 

【有効性】 

再審査結果通知受領後の報告書に記載する。 

考察 本報告書は中間集計であることから記載しない。最終報告書の作成時に考察する。 
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特定使用成績調査 

2020年 6月より，本剤を初めて使用する透析施行中の腎性貧血患者を対象とした特定使用成

績調査を開始した。保存期慢性腎臓病に伴う腎性貧血の適応追加に伴い， 保存期腎性貧血患者

を対象に加え，2021年 1月より，本調査の対象を本剤を初めて使用する腎性貧血患者とし，安

全性等の検討を目的とした調査を実施中である。本結果において，調査開始時より 2022年 12月

16日（第 6回安全性定期報告の調査単位期間満了日）までに得られたデータに基づき，途中経

過の概要を報告する。 

1 症例構成 

症例構成を図 1- 1 に示す。 

本調査単位期間満了日（2022年 12月 16日）までに 2,093例が登録された。そのうち，1,486

例のデータが固定され［調査票 1（本剤投与 12週後）：1,486例，調査票 2（本剤投与 52週後）：

583 例，調査票 3（本剤投与 104週後）：15例］，安全性解析除外症例 18例を除いた 1,468例を安

全性解析対象症例とした。 

安全性解析対象症例 1,468例のうち，透析期患者は 700例（血液透析患者：608例，腹膜透析

患者：90例，血液透析及び腹膜透析の併用患者：2 例），保存期患者は 768例であった。 
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注 1)：血液透析及び腹膜透析の併用 2 例を含む。 

注 2)：血液透析及び腹膜透析の併用 1 例を含む。 

 

図 1- 1 症例構成 
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2 腎性貧血患者（全体） 

2.1 患者背景 

安全性解析対象症例 1,468 例の患者背景について表 2.1- 1に示す。 

性別は男性が 59.47%（873例），女性が 40.53%（595例）であり，年齢区分では 70歳以上 80

歳未満が 34.33%（504例）と最も多く，次いで 80歳以上が 32.83%（482例），60歳以上 70歳未

満が 15.46%（227例），40 歳以上 60歳未満が 15.40%（226例）であった。なお，65歳以上の高

齢者は全体の 76.63%（1,125 例）であった。原疾患の内訳は糖尿病性腎症が 35.76%（525例）と

最も多く，次いで腎硬化症が 26.43%（388例），慢性糸球体腎炎（IgA腎症含む）が 17.51%

（257例）であった。赤血球造血刺激因子製剤（ESA）からの切り替え患者は 839例，ESAで未

治療の患者は 586例，その他は 43例（HIF-PHIから切り替えられた 23例，本剤投与開始以降も

ESA を併用された 16例，不明・未記載等 4例）であった。また，ESA切り替え患者の前治療に

ついて，薬剤別ではダルべポエチンアルファが 61.38%（515例）と最も多く使用されていた。日

本腎臓学会による「HIF-PH 阻害薬適正使用に関する recommendation」において HIF-PH阻害薬投

与中の鉄補充療法推奨の目安とされているフェリチン値 100ng/mL未満又は TSAT20%未満の患者

はそれぞれ 26.02%（382例），16.08 %（236例）であった。なお，不明・未記載例はそれぞれ

34.60%（508例），43.73%（642例）であった。 
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表 2.1- 1 患者背景（全体）（1/6） 

 

  



11 

 

表 2.1- 1 患者背景（全体）（2/6） 
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表 2.1- 1 患者背景（全体）（3/6） 
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表 2.1- 1 患者背景（全体）（4/6） 
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表 2.1- 1 患者背景（全体）（5/6） 
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表 2.1- 1 患者背景（全体）（6/6） 

 

注 1)：BMI＝投与開始時の体重(kg)/身長(m)^2  

血液透析患者はドライウェイトを用いた。 

注 2)：医薬品等の副作用の重篤度分類基準[厚生省薬務局安全課長通知，薬安第 80 号（平成 4 年 6 月 29 日）]に基づき，投与開始時の臨床検 

査値である総ビリルビン，AST 又は ALT の値により分類した。 

注 3)：エポエチンアルファ，エポエチンベータ，他の HIF-PHI は，本剤投与開始前 4 週以内に使用された場合，有とした。ダルベポエチン 

アルファ，エポエチンベータペゴルは，本剤投与開始前 8 週以内に使用された場合，有とした。 

注 4)：高用量：rHuEPO の投与量≧12,000(IU/week)，ダルベポエチンアルファの投与量≧30(µg/week)又はエポエチンベータペゴルの投与量 

≧100(µg /4 week) 

低用量：上記以外の ESA 投与 

注 5)：eGFR＝194×血清クレアチニン^(-1.094)×年齢^(-0.287)（男性） 

eGFR＝194×血清クレアチニン^(-1.094)×年齢^(-0.287)×0.739（女性）  
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2.2 患者背景要約統計量 

安全性解析対象症例 1,468 例の患者背景要約統計量を表 2.2- 1に示す。 

 

 



17 

 

表 2.2- 1 患者背景要約統計量（全体） 

 

注 1)：BMI＝投与開始時の体重(kg)/身長(m)^2 

血液透析患者はドライウェイトを用いた。 

注 2)：eGFR＝194×血清クレアチニン^(-1.094)×年齢^(-0.287)（男性） 

eGFR＝194×血清クレアチニン^(-1.094)×年齢^(-0.287)×0.739（女性） 

注 3)：GNRI＝14.89×投与開始時の ALB(g/dL) + 41.7×(投与開始時の体重(kg)/理想体重)  

理想体重＝身長(m)^2×22 

投与開始時の体重＞理想体重の場合，投与開始時の体重/理想体重＝1 とした。 

血液透析患者の場合，投与開始時の体重は，ドライウェイトを用いた。 

注 4)：ERI＝本剤投与開始前の週当たりの ESA 投与換算量(IU/week) / (投与開始時の体重(kg)×投与開始時の Hb 値(g/dL)) 

血液透析患者の場合，投与開始時の体重は，ドライウェイトを用いた。 

週当たりの ESA 投与換算量： 

・ダルベポエチンアルファ：200×投与量(µg/week) 

・エポエチンベータペゴル：160×投与量(µg/week) 
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2.3 安全性 

有害事象のコード化は MedDRA／J Ver. 25.1を用いて行った。集計に当たっては，同一症例で

複数回の同一副作用・有害事象（PT）が発現した場合，初発の副作用・有害事象のみを集計対象

とした。本調査における 1患者当たりの観察期間は本剤投与開始から 104週であり，悪性腫瘍以

外の有害事象については「投与開始日+756日」までに発現した事象を集計対象とし，観察期間

終了前に投与終了した場合は，「最終投与日+28日」までを集計対象とした。悪性腫瘍について

は本剤投与中止又は継続にかかわらず「投与開始日+756 日」までに発現した事象を集計対象と

した。 

 

2.3.1 副作用 

2.3.1.1 副作用発現状況及び重篤性 

副作用及び重篤な副作用発現状況を表 2.3.1.1- 1に示す。 

安全性解析対象症例 1,468例における副作用発現割合は 17.03%（250/1,468例）であった。PT

別にみた主な副作用（0.5%以上）は，下痢 17例（1.16%），高カリウム血症及び高血圧各 16例

（1.09%），貧血，高リン血症，悪心，血中アルブミン減少及び高比重リポ蛋白減少各 12例

（0.82%），シャント閉塞 11 例（0.75%），食欲減退 10例（0.68%），鉄欠乏，血中鉄減少，血中

カリウム増加及びヘモグロビン増加各 9例（0.61%），血圧上昇及びＣ－反応性蛋白増加各 8例

（0.54%）であった。 

また，重篤な副作用発現割合は 6.54%（96/1,468例）であり，主な重篤な副作用（0.5%以上）

は，高カリウム血症 16例（1.09%），シャント閉塞 11例（0.75%）であった。 

なお，安全性解析対象除外症例（18例）に発現した副作用は，ラクナ梗塞の 1例（5.56%）で

あった。 
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表 2.3.1.1- 1 副作用及び重篤な副作用発現状況（全体）（1/4） 
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表 2.3.1.1- 1 副作用及び重篤な副作用発現状況（全体）（2/4） 
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表 2.3.1.1- 1 副作用及び重篤な副作用発現状況（全体）（3/4） 
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表 2.3.1.1- 1 副作用及び重篤な副作用発現状況（全体）（4/4） 
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2.3.2 安全性検討事項 

医薬品リスク管理計画（RMP）に定めた安全性検討事項における副作用発現状況を検討した。

なお，安全性検討事項の各リスクについては表 2.3.2- 1に示す定義を用い集計した。集計に当

たっては，同一症例で同一の安全性検討事項に該当する副作用が複数ある場合，あるいは同一の

PT コードに該当する副作用が複数ある場合は，それぞれ 1件としてまとめ，重複してカウント

せず，また同一症例において，同一の安全性検討事項，同一 PT コードで重篤及び非重篤の副作

用がともに存在する場合，重篤で 1件，非重篤で 1 件として集計した。 

 

表 2.3.2- 1 安全性検討事項の集計に用いた定義 

 

2.3.2.1 安全性検討事項における副作用発現状況 

安全性解析対象症例 1,468例の安全性検討事項における副作用発現状況一覧を表 2.3.2.1- 1に，

安全性検討事項ごとの検討結果を 2.3.2.2.1以降に記載する。 

 
  

安全性検討事項 安全性検討事項の名称 定義（MedDRA SMQ 等） 

重要な特定されたリスク 

血栓塞栓症 塞栓および血栓(SMQ)[狭域] 

高血圧 高血圧(SMQ)[狭域] 

痙攣発作 痙攣(SMQ)[狭域] 

重要な潜在的リスク 

HMG-CoA 還元酵素阻害剤との薬物相

互作用による影響 
横紋筋融解症，ミオパチー(SMQ)[広域] 

肝機能障害 薬剤に関連する肝障害-包括的検索(SMQ)[広域] 

悪性腫瘍 悪性腫瘍(SMQ)[狭域] 

網膜出血 網膜出血，硝子体出血(PT) 

重篤な感染症 感染症および寄生虫症(SOC)の重篤症例 

ADPKD 患者における病態の進行 器官別大分類(SOC)腎および尿路障害 
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表 2.3.2.1- 1 安全性検討事項における副作用発現状況一覧（全体） 

 
注 1)：HMG-CoA 還元酵素阻害剤の併用後に発現したミオパチーを対象とした。 
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2.3.2.2 重要な特定されたリスク 

2.3.2.2.1 血栓塞栓症 

血栓塞栓症に関連した副作用の発現割合は 1.91%（28/1,468例）であった。PTごとの内訳は

シャント閉塞 11例，脳梗塞 5例，末梢動脈閉塞性疾患 3例，心筋梗塞及び四肢静脈血栓症各 2

例，血栓性脳卒中，ラクナ梗塞，急性心筋梗塞，深部静脈血栓症，末梢動脈閉塞，動脈閉塞性疾

患，肺塞栓症及びシャント血栓症各 1例（重複あり）であり，非重篤な副作用の四肢静脈血栓症

及び末梢動脈閉塞性疾患各 1例以外は全て重篤な副作用であった。重篤な副作用の転帰につい

て，シャント閉塞 11例は回復又は軽快 9例，不明 2 例，脳梗塞 5例は回復又は軽快 2例，回復

したが後遺症あり 3例，心筋梗塞 2例は軽快及び死亡各 1例，末梢動脈閉塞性疾患 2例は未回復

及び死亡各 1例，ラクナ梗塞，深部静脈血栓症，末梢動脈閉塞，動脈閉塞性疾患，肺塞栓症及び

シャント血栓症各 1例は回復又は軽快，血栓性脳卒中及び急性心筋梗塞各 1例は回復したが後遺

症あり，四肢静脈血栓症 1例は未回復であった。 

 

2.3.2.2.2 高血圧 

高血圧に関連した副作用の発現割合は 1.57%（23/1,468例）であった。PTごとの内訳は高血圧

16例，血圧上昇 8例（重複あり）であり，うち重篤な副作用は血圧上昇の 1例（0.07%）で，転

帰は回復であった。 

 

2.3.2.2.3 痙攣発作 

痙攣発作に関連した副作用の発現は認められなかった。 
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2.3.2.3 重要な潜在的リスク 

2.3.2.3.1 HMG-CoA還元酵素阻害剤との薬物相互作用による影響 

HMG-CoA還元酵素阻害剤が併用された症例は 482 例であり，これらの症例におけるミオパ

チーに関連した副作用の発現割合は 2.07%（10/482 例）であった。PT ごとの内訳は血中クレア

チニン増加 3例，腎機能障害 2例，低カルシウム血症，筋力低下，筋肉痛，横紋筋融解症及び血

中カルシウム減少各 1例であり，うち重篤な副作用は腎機能障害 2例（0.41%），横紋筋融解症 1

例（0.21%）で，転帰はいずれも回復であった。 

 

2.3.2.3.2 肝機能障害 

肝機能障害に関連した副作用の発現割合は 0.89%（13/1,468例）であった。PTごとの内訳は低

アルブミン血症 6例，肝機能異常 3例，肝不全 2例，肝性脳症，胆汁うっ滞，高ビリルビン血症

及び γ-グルタミルトランスフェラーゼ増加各 1例（重複あり）であり，うち重篤な副作用は肝不

全の 2例（0.14%），低アルブミン血症，肝性脳症，胆汁うっ滞及び高ビリルビン血症の各 1例

（0.07%）であった。重篤な副作用の転帰について，肝不全 2例は軽快及び未回復各 1例，低ア

ルブミン血症及び肝性脳症各 1例は回復又は軽快，胆汁うっ滞及び高ビリルビン血症各 1例は未

回復であった。 

 

2.3.2.3.3 悪性腫瘍 

悪性腫瘍に関連した副作用の発現割合は 0.27%（4/1,468例）であった。PTごとの内訳は肺の

悪性新生物 2例（0.14%），乳癌及び前立腺癌各 1例（0.07%）であり，いずれも重篤な副作用で

あった。副作用の転帰は，肺の悪性新生物 2例は軽快及び未回復各 1例，乳癌及び前立腺癌各 1

例は未回復であった。 

 

2.3.2.3.4 網膜出血 

網膜出血に関連した副作用の発現は認められなかった。 

 

2.3.2.3.5 重篤な感染症 

重篤な感染症に関連した副作用の発現割合は 0.34%（5/1,468例）であった。PTごとの内訳は

腹膜炎，誤嚥性肺炎，敗血症，敗血症性ショック，感染性動脈瘤及び感染性腸炎各 1例（重複あ

り）であった。いずれも重篤な副作用であり，転帰は腹膜炎，誤嚥性肺炎，敗血症及び感染性腸

炎各 1例は回復，敗血症性ショック 1例は死亡，感染性動脈瘤 1例は不明であった。 
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2.3.2.3.6 ADPKD患者における病態の進行 

本剤は ADPKD患者 37 例に使用されたが，病態の進行と考えられる副作用は認められなかっ

た。 
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2.3.3 死亡に至った副作用 

安全性解析対象症例 1,468例において，副作用発現例 250例のうち死亡に至った副作用は 14

例に認められ，死亡 4例，敗血症性ショック，腎性貧血，急性心不全，うっ血性心不全，心筋梗

塞，四肢壊死，末梢動脈閉塞性疾患，窒息，胃腸出血，上部消化管出血及び突然死各 1例（重複

あり：四肢壊死，末梢動脈閉塞性疾患は同一症例に発現）であった。 

 

2.3.4 投与中止に至った副作用 

安全性解析対象症例 1,468例において，副作用発現例 250例のうち投与中止に至った副作用は

97例に認められ，下痢 14例，悪心 10例，食欲減退 7例，高血圧 5例，ヘモグロビン増加 4

例，脳梗塞，嘔吐及び倦怠感各 3例，高カリウム血症，浮動性めまい，急性心不全，腹痛，軟

便，肝不全，そう痒症，背部痛，腎機能障害，浮腫，血中甲状腺刺激ホルモン減少及びシャント

閉塞各 2例，乳癌，肺の悪性新生物，前立腺癌，貧血，好酸球増加症，鉄欠乏性貧血，赤血球増

加症，腎性貧血，副腎機能不全，甲状腺機能低下症，甲状腺障害，中枢性甲状腺機能低下症，脱

水，低アルブミン血症，不眠症，感覚鈍麻，血栓性脳卒中，ラクナ梗塞，うっ血性心不全，心筋

梗塞，頻脈，深部静脈血栓症，四肢壊死，末梢動脈閉塞性疾患，動脈閉塞性疾患，透析低血圧，

肺塞栓症，腹部膨満，便秘，十二指腸潰瘍，嚥下障害，大腸穿孔，上部消化管出血，機械的イレ

ウス，胆汁うっ滞，アレルギー性皮膚炎，薬疹，発疹，関節痛，筋力低下，筋肉痛，月経中間期

出血，無力症，胸痛，死亡，不快感，突然死，血中カリウム増加，血圧上昇，血中尿素増加，血

中尿酸増加，赤血球数増加，体重減少，腫瘍マーカー上昇，遊離トリヨードチロニン減少及び遊

離サイロキシン減少各 1例（重複あり）であった。 
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3 保存期患者 

3.1 患者背景 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち保存期患者 768 例の患者背景について表 3.1- 1に示す。 

性別は男性が 54.30%（417例），女性が 45.70%（351例）であり，年齢区分では 80歳以上が

44.40%（341例）と最も多く，次いで 70歳以上 80 歳未満が 30.86%（237例），60歳以上 70歳未

満が 11.46%（88例）であった。なお，65歳以上の高齢者は全体の 82.81%（636 例）であった。

原疾患の内訳は糖尿病性腎症が 34.51%（265例）と最も多く，次いで腎硬化症が 32.81%（252

例），慢性糸球体腎炎（IgA 腎症含む）が 12.11%（93 例）であり，本剤投与開始後に透析が開始

された症例は 6.90%（53例）であった。赤血球造血刺激因子製剤（ESA）からの切り替え患者は

275 例，ESA で未治療の患者は 478例，その他は 15 例（HIF-PHIから切り替えられた 12例，本

剤投与開始以降も ESA を併用された 1例，不明・未記載等 2例）であった。また，ESA 切り替

え患者の前治療について，薬剤別ではエポエチンベータペゴルが 53.82%（148 例）と最も多く使

用されていた。投与開始時の Hb（g/dL）値がガイドラインの保存期患者の管理目標値である

11.0g/dL に達していない患者は 82.55%（634例）であった。日本腎臓学会による「HIF-PH阻害

薬適正使用に関する recommendation」において HIF-PH阻害薬投与中の鉄補充療法推奨の目安と

されているフェリチン値 100ng/mL 未満又は TSAT20%未満の患者はそれぞれ 21.48%（165例），

9.51 %（73例）であった。なお，不明・未記載例はそれぞれ 47.92%（368例），62.63%（481

例）であった。 
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表 3.1- 1 患者背景（保存期患者）（1/6） 
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表 3.1- 1 患者背景（保存期患者）（2/6） 
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表 3.1- 1 患者背景（保存期患者）（3/6） 
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表 3.1- 1 患者背景（保存期患者）（4/6） 
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表 3.1- 1 患者背景（保存期患者）（5/6） 
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表 3.1- 1 患者背景（保存期患者）（6/6） 

 

注 1)：BMI＝投与開始時の体重(kg)/身長(m)^2  

注 2)：医薬品等の副作用の重篤度分類基準[厚生省薬務局安全課長通知，薬安第 80 号（平成 4 年 6 月 29 日）]に基づき，投与開始時の臨床検 

査値である総ビリルビン，AST 又は ALT の値により分類した。 

注 3)：エポエチンアルファ，エポエチンベータ，他の HIF-PHI は，本剤投与開始前 4 週以内に使用された場合，有とした。ダルベポエチン 

アルファ，エポエチンベータペゴルは，本剤投与開始前 8 週以内に使用された場合，有とした。 

注 4)：高用量：rHuEPO の投与量≧12,000(IU/week)，ダルベポエチンアルファの投与量≧30(µg/week)又はエポエチンベータペゴルの投与量 

≧100(µg /4 week) 

低用量：上記以外の ESA 投与 

注 5)：eGFR＝194×血清クレアチニン^(-1.094)×年齢^(-0.287)（男性） 

eGFR＝194×血清クレアチニン^(-1.094)×年齢^(-0.287)×0.739（女性）  
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3.2 患者背景要約統計量 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち保存期患者 768 例の患者背景要約統計量を表 3.2- 1に示

す。 
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表 3.2- 1 患者背景要約統計量（保存期患者） 

 

注 1)：BMI＝投与開始時の体重(kg)/身長(m)^2 

注 2)：eGFR＝194×血清クレアチニン^(-1.094)×年齢^(-0.287)（男性） 

eGFR＝194×血清クレアチニン^(-1.094)×年齢^(-0.287)×0.739（女性） 

注 3)：GNRI＝14.89×投与開始時の ALB(g/dL) + 41.7×(投与開始時の体重(kg)/理想体重)  

理想体重＝身長(m)^2×22 

投与開始時の体重＞理想体重の場合，投与開始時の体重/理想体重＝1 とした。 

注 4)：ERI＝本剤投与開始前の週当たりの ESA 投与換算量(IU/week) / (投与開始時の体重(kg)×投与開始時の Hb 値(g/dL)) 

週当たりの ESA 投与換算量： 

・ダルベポエチンアルファ：200×投与量(µg/week) 

・エポエチンベータペゴル：160×投与量(µg/week) 
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3.3 本剤の投与状況 

3.3.1 本剤の投与状況 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち保存期患者 768 例の本剤の投与状況を表 3.3.1- 1に示す。

なお 768例は調査票 1（本剤投与 12週後），225例は調査票 2（本剤投与 52週後）までの収集，

調査票 3（本剤投与 104週後）の収集はなかった。 

ESA からの切り替え患者 275例の初回投与量は 63.85±21.47mg（平均値±標準偏差），100mg が

19.27%（53例），70mgが 30.18%（83例），50mgが 42.55%（117例）であり，49.45%が電子化さ

れた添付文書（以下、電子添文）どおり 100mg あるいは 70mgから開始されていた。平均 1回投

与量は 61.62±23.11mg（平均値±標準偏差）であり，電子添文で規定されている最高用量 1回

3.0mg/kgを超えて投与された患者はいなかった。 

一方，ESAで未治療の患者 478例の初回投与量は 48.39±14.10mg（平均値±標準偏差）であ

り，82.01%（392例）が電子添文どおり 50mgから開始されていた。平均 1回投与量は

46.50±15.83mg（平均値±標準偏差）であり，電子添文で規定されている最高用量 1回 3.0mg/kgを

超えて投与された患者はいなかった。 

ESA からの切り替え患者 275例の投与量変更有は 41.45%（114例），初回投与から投与量変更

までの期間は 8.14週（中央値），初回投与量からの減量有は 28.36%（78例），初回投与から減量

までの期間は 8.14週（中央値），初回投与量からの増量有は 13.09%（36例），初回投与から増量

までの期間は 5.14週（中央値）であった。 

一方，ESAで未治療の患者 478例の投与量変更有は 29.71%（142例），初回投与から投与量変

更までの期間は 5.14週（中央値），初回投与量からの減量有は 21.34%（102例），初回投与から

減量までの期間は 5.14週（中央値），初回投与量からの増量有は 8.37%（40例），初回投与から

増量までの期間は 5.64週（中央値）であった。 
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表 3.3.1- 1 本剤の投与状況（保存期患者）（1/3） 
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表 3.3.1- 1 本剤の投与状況（保存期患者）（2/3） 
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表 3.3.1- 1 本剤の投与状況（保存期患者）（3/3） 

 
注 1)：初回用量変更までに休薬した症例を除き集計した。 

注 2)：総投与期間が 12 週以上の症例を対象とした。 

注 3)：総投与期間が 24 週以上の症例を対象とした。 

注 4)：総投与期間が 52 週以上の症例を対象とした。  
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3.3.2 各時点の本剤投与状況 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち保存期患者 768 例の ESAからの切り替え患者，ESA で未

治療の患者における各時点の本剤投与状況を表 3.3.2- 1に示す。 

ESA からの切り替え患者の本剤の 1回投与量は，投与開始時では 63.85±21.47mg（平均値±標

準偏差），観察期間 12週では 57.41±27.23mg（平均値±標準偏差），観察期間 52 週では

41.84±20.07mg（平均値±標準偏差）であった。 

一方，ESAで未治療の患者の本剤の 1回投与量は，投与開始時では 48.39±14.10mg（平均値±

標準偏差），観察期間 12週では 43.97±18.16mg（平均値±標準偏差），観察期間 52週では

46.32±19.54mg（平均値±標準偏差）であった。 
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表 3.3.2- 1 各時点の本剤投与状況（保存期患者） 
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3.3.3 本剤の中止状況及び中止理由 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち保存期患者 768 例の本剤の投与中止状況及び中止理由を表

3.3.3- 1に示す。 

観察期間中に投与を中止した症例は 20.18%（155例）で，主な中止理由は，「有害事象発現」

が最も多く 6.51%（50例）であり，次いで「Hb値が上昇しすぎたため」が 5.60%（43例），「患

者の希望」が 2.47%（19例），「その他」が 1.95%（15例）であった。 

 

「Hb値が上昇しすぎたため」投与中止となった症例 43例における投与開始時の Hb値は

10.20±1.09g/dL（平均値±標準偏差），中止時の Hb値は 13.51±1.26g/dL（平均値±標準偏差），ベー

スラインからの変化量は 3.27±1.69g/dL（平均値±標準偏差）であった。投与中止までの日数

（週）は 13.58±11.10週（平均値±標準偏差）で，全ての症例が 52週以下で投与終了・中止と

なった（表 3.3.3- 2）。 

 

表 3.3.3- 1 本剤の投与中止状況及び中止理由（保存期患者） 
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表 3.3.3- 2 Hb値の上昇を理由とした投与中止症例の Hb値及び投与期間（保存期患者） 

 
注 1)：全ての症例において 52 週以下で投与が終了・中止 
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3.4 併用薬剤 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち保存期患者 768 例における本剤投与期間中の鉄剤，鉄を含

むリン吸着薬の併用状況を表 3.4- 1，抗血小板作用薬，抗凝固薬及び HMG-CoA還元酵素阻害剤

の併用状況を表 3.4- 2に示す。 

 

鉄剤及び鉄を含むリン吸着薬は，投与開始時では 30.99%（238例）に併用され，観察期間中の

併用状況は，観察期間 4週では 33.01%（237例），観察期間 16週では 32.58%（58例），観察期間

48週では 27.86%（39例）であった。 

 

抗血小板作用薬，抗凝固薬は 32.55%（250例）に併用され，併用薬剤とそれぞれの併用状況

は，抗血小板作用薬ではアスピリン 12.11%（93例），クロピドグレル 4.43%（34例），イコサペ

ント酸エチル 3.26%（25例）等であった。抗凝固薬ではエドキサバン 4.30%（33例），ワーファ

リン 4.04%（31例），アビキサバン 2.60%（20例）等であった。 

また，HMG-CoA 還元酵素阻害剤は 37.63%（289例）に併用され，併用薬剤とそれぞれの併用

状況は，ロスバスタチンカルシウム 13.15%（101例），アトルバスタチンカルシウム水和物

11.85%（91例），ピタバスタチンカルシウム 7.81%（60例）等であった。 
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表 3.4- 1 鉄剤，鉄を含むリン吸着薬の併用状況と投与量（保存期患者） 

 
注 1)：投与量不明を除く。 

注 2)：鉄剤は薬効分類「3222 鉄化合物製剤（有機酸鉄を含む）」に該当する薬剤を集計対象とした。 
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表 3.4- 2 抗血小板作用薬，抗凝固薬及び HMG-CoA還元酵素阻害剤の併用状況（保存期患者） 
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3.5 安全性 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち保存期患者 768 例の安全性を検討した。 

 

3.5.1 副作用 

3.5.1.1 副作用発現状況及び重篤性 

副作用及び重篤な副作用発現状況を表 3.5.1.1- 1に示す。 

保存期患者における副作用発現割合は 13.02%（100/768例）であった。PT別にみた主な副作

用（0.5%以上）は，下痢 11 例（1.43%），高カリウム血症及び浮腫各 7例（0.91%），血中アルブ

ミン減少 6例（0.78%），高血圧，血中クレアチニン増加及び血中鉄減少各 4例（0.52%）であっ

た。 

保存期患者で認められた重篤な副作用発現割合は 3.52%（27/768例）であり，主な重篤な副作

用（0.5%以上）は，高カリウム血症 7例（0.91%）であった。 
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表 3.5.1.1- 1 副作用及び重篤な副作用発現状況（保存期患者）（1/2） 
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表 3.5.1.1- 1 副作用及び重篤な副作用発現状況（保存期患者）（2/2） 
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3.5.1.2 副作用の発現時期 

発現時期別の副作用発現状況一覧を表 3.5.1.2- 1に示す。集計に当たっては，以下の前提条件

に従った。 

副作用発現例数：同一症例で副作用が複数発現していた場合は，発現までの日数が最も早い副

作用を集計した。 

PT（SOC）の症例数：同一症例で同一の PT（SOC）コードに該当する副作用が複数ある場

合，あるいは同一の PT コードに該当する副作用が複数ある場合は，それぞれ発現までの日数が

最も早い副作用を集計した。 

表 3.5.1.2- 1で示した発現時期別（1週以下，1週超～2週以下，2週超～4週以下，4週超～8

週以下，8週超～12週以下，12週超～24週以下，24 週超～36週以下，36週超～52週以下）で

検討したところ，保存期患者で認められた 100例の副作用のうち投与開始から 4週超～8週以下

で 33例（33.00%）と最も多く発現し，投与開始から 12週以下で 88例（88.00%）と多くの副作

用が発現していた。 
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表 3.5.1.2- 1 発現時期別の副作用発現状況一覧（保存期患者）（1/3） 
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表 3.5.1.2- 1 発現時期別の副作用発現状況一覧（保存期患者）（2/3） 
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表 3.5.1.2- 1 発現時期別の副作用発現状況一覧（保存期患者）（3/3） 

 
注 1)：調査票 1（本剤投与 12 週後）768 例，調査票 2（本剤投与 52 週後）225 例にて集計，調査票 3（本剤投与 104 週後）の収集なし 
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3.5.2 安全性検討事項 

3.5.2.1 安全性検討事項における副作用発現状況 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち保存期患者 768 例の安全性検討事項における副作用発現状

況一覧を表 3.5.2.1- 1に，安全性検討事項ごとの結果を 3.5.2.2.1以降に記載する。 

 

表 3.5.2.1- 1 安全性検討事項における副作用発現状況一覧（保存期患者） 

 
注 1)：HMG-CoA 還元酵素阻害剤の併用後に発現したミオパチーを対象とした。 
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3.5.2.2 重要な特定されたリスク 

3.5.2.2.1 血栓塞栓症 

血栓塞栓症に関連した副作用の発現割合は 1.04%（8/768例）であった。PT ごとの内訳はシャ

ント閉塞 2例，脳梗塞，急性心筋梗塞，深部静脈血栓症，四肢静脈血栓症，末梢動脈閉塞性疾

患，動脈閉塞性疾患及び肺塞栓症各 1例（重複あり）であり，非重篤な副作用の四肢静脈血栓症

1例以外は全て重篤な副作用であった。重篤な副作用の転帰について，シャント閉塞 2例は回復

及び不明各 1例，深部静脈血栓症，動脈閉塞性疾患及び肺塞栓症各 1例は回復又は軽快，脳梗塞

及び急性心筋梗塞各 1例は回復したが後遺症あり，末梢動脈閉塞性疾患 1例は死亡であった。 

 

3.5.2.2.2 高血圧 

高血圧に関連した副作用の発現割合は 0.91%（7/768 例）であった。PT ごとの内訳は高血圧 4

例，血圧上昇 3例であり，いずれも非重篤の副作用であった。 

 

3.5.2.2.3 痙攣発作 

痙攣発作に関連した副作用の発現は認められなかった。 
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3.5.2.3 重要な潜在的リスク 

3.5.2.3.1 HMG-CoA還元酵素阻害剤との薬物相互作用による影響 

HMG-CoA還元酵素阻害剤と併用された症例は 289 例であり，これらの症例におけるミオパ

チーに関連した副作用の発現割合は 2.42%（7/289例）であった。PTごとの内訳は腎機能障害及

び血中クレアチニン増加各 2例，筋力低下，筋肉痛及び横紋筋融解症各 1例であり，うち重篤な

副作用は腎機能障害 2例（0.69%），横紋筋融解症 1 例（0.35%）で，転帰はいずれも回復であっ

た。 

 

3.5.2.3.2 肝機能障害 

肝機能障害に関連した副作用の発現割合は 0.26%（2/768例）であった。PT ごとの内訳は肝機

能異常及び γ-グルタミルトランスフェラーゼ増加各 1例（0.13%）で，いずれも非重篤の副作用

であった。 

 

3.5.2.3.3 悪性腫瘍 

悪性腫瘍に関連した副作用の発現は認められなかった。 

 

3.5.2.3.4 網膜出血 

網膜出血に関連した副作用の発現は認められなかった。 

 

3.5.2.3.5 重篤な感染症 

重篤な感染症に関連した副作用の発現割合は 0.26%（2/768例）であり，PT ごとの内訳は誤嚥

性肺炎及び感染性腸炎各 1例（0.13%）であった。いずれも重篤な副作用であり，転帰はいずれ

も回復であった。 

 

3.5.2.3.6 ADPKD患者における病態の進行 

本剤は ADPKD患者 18 例に使用されたが，病態の進行と考えられる副作用は認められなかっ

た。 
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3.5.3 患者背景別 Hb Overshoot の検討 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち保存期患者 768 例の Hb Overshootが発生した患者背景の検

討を表 3.5.3- 1，患者背景別 Hb Overshootの発生割合を表 3.5.3- 2に示す。Hb Overshootは専門家

からのヒアリング結果に基づき，以下のとおり定義した。 

定義 1：投与開始時から 12週（84日）までの期間で，4週（28日）以内に 2.0g/dL以上の上

昇が一度でも確認された患者は Hb Overshoot「有」とし，それ以外の患者はないもの

とした。なお，4週（28日）以内の間隔で Hb値の測定が一度もない患者は解析から

除外した。 

定義 2：投与開始時から 12週（84日）までの期間で，13.0g/dL 超が一度でも確認された患者

は Hb Overshoot「有」とし，それ以外の患者はないものとした。なお，投与開始時か

ら 12週（84日）以内での Hb値の測定が一度もない患者は解析から除外した。 

 

また，Hb Overshoot発生の有無により患者を層別し，連続量に関する患者背景の要約統計量を

算出した。各患者背景のカテゴリーごとに，Hb Overshoot発生例数と発生割合を算出した。加え

て，Hb Overshoot発生を目的変数，各患者背景のカテゴリーを説明変数とした単変量ロジスティ

ク回帰分析を実施し，オッズ比，オッズ比の 95%信頼区間及び p値を算出した。 

 

「定義 1」で Hb Overshoot有とされた症例は 20.96%（122/582例），「定義 2」で Hb Overshoot

有とされた症例は 15.45%（118/764例）であった。 

 

95%信頼区間の下限が 1を超える，あるいは上限が 1未満の要因（有意水準 0.05で p値<0.05

となり有意となった要因）を検討対象とした。 

「定義 1」に該当する Hb Overshootのリスク上昇に関連する要因として，投与開始時の鉄剤・

鉄を含むリン吸着薬の併用有，投与開始時の Hb低値，投与開始時の TSAT 低値，投与開始時の

低い鉄充足状況，投与開始時の CRP高値，投与開始時の GNRI低値，体重あたりの本剤初回投

与量の高値が示唆された。 

「定義 2」に該当する Hb Overshootのリスク上昇に関連する要因として，投与開始時の Hb高

値，投与開始時のフェリチン低値，投与開始時の低い鉄充足状況が示唆された。 
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表 3.5.3- 1 Hb Overshootが発生した患者背景の検討（保存期患者） 

 

注 1)：投与開始時から 12 週（84 日）までの期間で，4 週（28 日）以内に 2.0g/dL 以上の上昇が一度でも確認された患者は Hb Overshoot 

「有」とし，それ以外の患者はないものとした。 

4 週（28 日）以内の間隔で Hb 値の測定が一度もない患者は解析から除外した。 

注 2)：投与開始時から 12 週（84 日）までの期間で，13.0g/dL 超が一度でも確認された患者は Hb Overshoot「有」とし， 

それ以外の患者はないものとした。 

投与開始時から 12 週（84 日）以内での Hb 値の測定が一度もない患者は解析から除外した。 
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表 3.5.3- 2 患者背景別 Hb Overshootの発生割合（保存期患者）（1/2） 
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表 3.5.3- 2 患者背景別 Hb Overshootの発生割合（保存期患者）（2/2） 

 

注 1)：投与開始時から 12 週（84 日）までの期間で，4 週（28 日）以内に 2.0g/dL 以上の上昇が一度でも確認された患者は Hb Overshoot「有」とし， 

それ以外の患者はないものとした。 

4 週（28 日）以内の間隔で Hb 値の測定が一度もない患者は解析から除外した。 

注 2)：投与開始時から 12 週（84 日）までの期間で，13.0g/dL 超が一度でも確認された患者は Hb Overshoot「有」とし，それ以外の患者はないものとした。 

投与開始時から 12 週（84 日）以内での Hb 値の測定が一度もない患者は解析から除外した。 
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4 血液透析患者 

4.1 患者背景 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち血液透析患者 608例の患者背景について表 4.1- 1に示す。 

性別は男性が 63.98%（389例），女性が 36.02%（219例）であり，年齢区分では 70歳以上 80

歳未満が 38.16%（232例）と最も多く，次いで 80歳以上が 21.88%（133例），60歳以上 70歳未

満が 20.56%（125例）であった。なお，65歳以上の高齢者は全体の 72.37%（440例）であっ

た。原疾患の内訳は糖尿病性腎症が 38.32%（233例）と最も多く，次いで慢性糸球体腎炎（IgA

腎症含む）が 23.36%（142 例），腎硬化症が 17.93%（109例）であった。透析歴は 60カ月以上

120 カ月未満が 19.90%（121例）と最も多く，次いで 12カ月以上 36カ月未満が 19.08%（116

例），120カ月以上 240カ月未満が 18.91%（115例）で，12カ月以上が 79.77%（485例）であっ

た。赤血球造血刺激因子製剤（ESA）からの切り替え患者は 497例，ESAで未治療の患者は 83

例，その他は 28例（本剤投与開始以降も ESAを併用された 15例，HIF-PHIから切り替えられ

た 11例，不明・未記載等 2例）であった。また，ESA切り替え患者の前治療について，薬剤別

ではダルベポエチンアルファが 73.84%（367例）と最も多く使用されていた。投与開始時の Hb

（g/dL）値がガイドラインの血液透析患者の管理目標値である 10.0g/dL に達していない患者は

53.29%（324例）であった。日本腎臓学会による「HIF-PH 阻害薬適正使用に関する

recommendation」において HIF-PH 阻害薬投与中の鉄補充療法推奨の目安とされているフェリチ

ン値 100ng/mL 未満又は TSAT20%未満の患者はそれぞれ 32.40%（197例），25.66 %（156例）で

あった。なお，不明・未記載例はそれぞれ 19.57%（119例），22.37%（136例）であった。 

 

  



64 

 

表 4.1- 1 患者背景（血液透析患者）（1/6） 
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表 4.1- 1 患者背景（血液透析患者）（2/6） 
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表 4.1- 1 患者背景（血液透析患者）（3/6） 
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表 4.1- 1 患者背景（血液透析患者）（4/6） 

 

  



68 

 

表 4.1- 1 患者背景（血液透析患者）（5/6） 
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表 4.1- 1 患者背景（血液透析患者）（6/6） 

 

注 1)：BMI＝投与開始時の体重(kg)/身長(m)^2  

血液透析患者はドライウェイトを用いた。 

注 2)：医薬品等の副作用の重篤度分類基準[厚生省薬務局安全課長通知，薬安第 80 号（平成 4 年 6 月 29 日）]に基づき，投与開始時の臨床検 

査値である総ビリルビン，AST 又は ALT の値により分類した。 

注 3)：エポエチンアルファ，エポエチンベータ，他の HIF-PHI は，本剤投与開始前 4 週以内に使用された場合，有とした。ダルベポエチン 

アルファ，エポエチンベータペゴルは，本剤投与開始前 8 週以内に使用された場合，有とした。 

注 4)：高用量：rHuEPO の投与量≧12,000(IU/week)，ダルベポエチンアルファの投与量≧30(µg/week)又はエポエチンベータペゴルの投与量 

≧100(µg /4 week) 

低用量：上記以外の ESA 投与 

注 5)：eGFR＝194×血清クレアチニン^(-1.094)×年齢^(-0.287)（男性） 

eGFR＝194×血清クレアチニン^(-1.094)×年齢^(-0.287)×0.739（女性）  
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4.2 患者背景要約統計量 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち血液透析患者 608例の患者背景要約統計量を表 4.2- 1に示

す。 
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表 4.2- 1 患者背景要約統計量（血液透析患者） 

 

注 1)：BMI＝投与開始時の体重(kg)/身長(m)^2 

血液透析患者はドライウェイトを用いた。 

注 2)：eGFR＝194×血清クレアチニン^(-1.094)×年齢^(-0.287)（男性） 

eGFR＝194×血清クレアチニン^(-1.094)×年齢^(-0.287)×0.739（女性） 

注 3)：GNRI＝14.89×投与開始時の ALB(g/dL) + 41.7×(投与開始時の体重(kg)/理想体重)  

理想体重＝身長(m)^2×22 

投与開始時の体重＞理想体重の場合，投与開始時の体重/理想体重＝1 とした。 

血液透析患者の場合，投与開始時の体重は，ドライウェイトを用いた。 

注 4)：ERI＝本剤投与開始前の週当たりの ESA 投与換算量(IU/week) / (投与開始時の体重(kg)×投与開始時の Hb 値(g/dL)) 

血液透析患者の場合，投与開始時の体重は，ドライウェイトを用いた。 

週当たりの ESA 投与換算量： 

・ダルベポエチンアルファ：200×投与量(µg/week) 

・エポエチンベータペゴル：160×投与量(µg/week) 
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4.3 本剤の投与状況 

4.3.1 本剤の投与状況 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち血液透析患者 608例の本剤の投与状況を表 4.3.1- 1に示

す。なお 608例は調査票 1（本剤投与 12週後），308 例は調査票 2（本剤投与 52週後），14例は

調査票 3（本剤投与 104週後）までの収集であった。 

ESA からの切り替え患者 497例の初回投与量は 86.32±20.69mg（平均値±標準偏差），100mg が

61.77%（307例），70mgが 23.14%（115例），50mg が 12.07%（60例）であり，84.91%が電子添

文どおり 100mgあるいは 70mgから開始されていた。平均 1回投与量は 80.67±27.99mg（平均値±

標準偏差）であり，電子添文で規定されている最高用量 1回 3.0mg/kgを超えて投与された患者

は 2.01%（10例）であった。 

一方，ESAで未治療の患者 83例の初回投与量は 68.67±26.95mg（平均値±標準偏差）であり，

45.78%（38例）が電子添文どおり 50mgから開始されていた。平均 1回投与量は 67.36±30.58mg

（平均値±標準偏差）であり，電子添文で規定されている最高用量 1回 3.0mg/kg を超えて投与さ

れた患者は 2.41%（2例）であった。 

ESA からの切り替え患者 497例の投与量変更有は 67.81%（337例），初回投与から投与量変更

までの期間は 4.71週（中央値），初回投与量からの減量有は 42.45%（211例），初回投与から減

量までの期間は 5.14週（中央値），初回投与量からの増量有は 25.35%（126例），初回投与から

増量までの期間は 4.21週（中央値）であった。 

一方，ESAで未治療の患者 83例の投与量変更有は 68.67%（57例），初回投与から投与量変更

までの期間は 5.71週（中央値），初回投与量からの減量有は 34.94%（29例），初回投与から減量

までの期間は 7.57週（中央値），初回投与量からの増量有は 33.73%（28例），初回投与から増量

までの期間は 4.14週（中央値）であった。 
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表 4.3.1- 1 本剤の投与状況（血液透析患者）（1/3） 
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表 4.3.1- 1 本剤の投与状況（血液透析患者）（2/3） 
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表 4.3.1- 1 本剤の投与状況（血液透析患者）（3/3） 

 
注 1)：初回用量変更までに休薬した症例を除き集計した。 

注 2)：総投与期間が 12 週以上の症例を対象とした。 

注 3)：総投与期間が 24 週以上の症例を対象とした。 

注 4)：総投与期間が 52 週以上の症例を対象とした。 

注 5)：総投与期間が 104 週以上の症例を対象とした。  
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4.3.2 各時点の本剤投与状況 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち血液透析患者 608例の ESA からの切り替え患者，ESA で

未治療の患者における各時点の本剤投与状況を表 4.3.2- 1に示す。 

ESA からの切り替え患者の本剤の 1回投与量は，投与開始時では 86.32±20.69mg（平均値±標

準偏差），観察期間 12週では 71.68±39.07mg（平均値±標準偏差），観察期間 52 週では

72.08±43.23mg（平均値±標準偏差）であった。 

一方，ESAで未治療の患者の本剤の 1回投与量は，投与開始時では 68.67±26.95mg（平均値±

標準偏差），観察期間 12週では 67.12±38.41mg（平均値±標準偏差），観察期間 52週では

59.13±42.59mg（平均値±標準偏差）であった。 
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表 4.3.2- 1 各時点の本剤投与状況（血液透析患者） 
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4.3.3 本剤の中止状況及び中止理由 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち血液透析患者 608例の本剤の投与中止状況及び中止理由を

表 4.3.3- 1に示す。 

観察期間中に投与を中止した症例は 34.05%（207例）で，主な中止理由は，「有害事象発現」

が最も多く 11.35%（69例）であり，次いで「Hb値が上昇しすぎたため」が 8.39%（51例），「患

者の希望」が 5.76%（35例），「転院」が 3.62%（22 例）であった。 

 

「Hb値が上昇しすぎたため」投与中止となった症例 51例における投与開始時の Hb値は

9.93±1.44g/dL（平均値±標準偏差），中止時の Hb値は 12.94±0.71g/dL（平均値±標準偏差），ベー

スラインからの変化量は 3.02±1.44g/dL（平均値±標準偏差）であった。投与中止までの日数

（週）は 18.53±16.27週（平均値±標準偏差）で，全ての症例が 76週以下で投与終了・中止と

なった（表 4.3.3- 2）。 

 

表 4.3.3- 1 本剤の投与中止状況及び中止理由（血液透析患者） 
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表 4.3.3- 2 Hb値の上昇を理由とした投与中止症例の Hb値及び投与期間（血液透析患者） 

 
注 1)：全ての症例において 76 週以下で投与が終了・中止 
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4.4 併用薬剤 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち血液透析患者 608例における本剤投与期間中の鉄剤，鉄を

含むリン吸着薬の併用状況を表 4.4- 1，抗血小板作用薬，抗凝固薬及び HMG-CoA 還元酵素阻害

剤の併用状況を表 4.4- 2に示す。 

 

鉄剤及び鉄を含むリン吸着薬は，投与開始時では 58.88%（358例）に併用され，観察期間中の

併用状況は，観察期間 4週では 58.54%（329例），観察期間 16週では 62.21%（163例），観察期

間 48週では 54.21%（103例）であった。 

 

抗血小板作用薬，抗凝固薬は 50.66%（308例）に併用され，併用薬剤とそれぞれの併用状況

は，抗血小板作用薬ではアスピリン 26.48%（161例），クロピドグレル 10.36%（63例），シロス

タゾール 6.25%（38例）等であった。抗凝固薬ではワーファリン及びその他が各 8.06%（49例）

であった。 

また，HMG-CoA 還元酵素阻害剤は 25.66%（156例）に併用され，併用薬剤とそれぞれの併用

状況は，アトルバスタチンカルシウム水和物 8.55%（52例），ロスバスタチンカルシウム 8.06%

（49例），ピタバスタチンカルシウム 5.10%（31例）等であった。 
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表 4.4- 1 鉄剤，鉄を含むリン吸着薬の併用状況と投与量（血液透析患者） 

 
注 1)：投与量不明を除く。 

注 2)：鉄剤は薬効分類「3222 鉄化合物製剤（有機酸鉄を含む）」に該当する薬剤を集計対象とした。 
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表 4.4- 2 抗血小板作用薬，抗凝固薬及び HMG-CoA還元酵素阻害剤の併用状況（血液透析患者） 
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4.5 安全性 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち血液透析患者 608例の安全性を検討した。 

 

4.5.1 副作用 

4.5.1.1 副作用発現状況及び重篤性 

副作用及び重篤な副作用発現状況を表 4.5.1.1- 1に示す。 

血液透析患者における副作用発現割合は 20.39%（124/608例）であった。PT 別にみた主な副

作用（0.5%以上）は，貧血 12例（1.97%），高カリウム血症，高血圧，高比重リポ蛋白減少及び

シャント閉塞各 9例（1.48%），高リン血症及び食欲減退各 8例（1.32%），悪心及びＣ－反応性蛋

白増加各 7例（1.15%），鉄欠乏，血中アルブミン減少，血中カルシウム減少及び血中カリウム増

加各 6例（0.99%），血中鉄減少及びヘモグロビン増加各 5例（0.82%），低アルブミン血症，低Ｈ

ＤＬコレステロール血症，下痢，血圧上昇，総蛋白減少，血中リン増加及びシャント狭窄各 4例

（0.66%）であった。 

血液透析患者で認められた重篤な副作用発現割合は 9.70%（59/608例）であり，主な重篤な副

作用（0.5%以上）は，高カリウム血症及びシャント閉塞各 9例（1.48%），シャント狭窄 4例

（0.66%）であった。 

 

  



84 

 

表 4.5.1.1- 1 副作用及び重篤な副作用発現状況（血液透析患者）（1/3） 
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表 4.5.1.1- 1 副作用及び重篤な副作用発現状況（血液透析患者）（2/3） 

 

  



86 

 

表 4.5.1.1- 1 副作用及び重篤な副作用発現状況（血液透析患者）（3/3） 
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4.5.1.2 副作用の発現時期 

発現時期別の副作用発現状況一覧を表 4.5.1.2- 1に示す。集計に当たっては，以下の前提条件

に従った。 

副作用発現例数：同一症例で副作用が複数発現していた場合は，発現までの日数が最も早い副

作用を集計した。 

PT（SOC）の症例数：同一症例で同一の PT（SOC）コードに該当する副作用が複数ある場

合，あるいは同一の PT コードに該当する副作用が複数ある場合は，それぞれ発現までの日数が

最も早い副作用を集計した。 

表 4.5.1.2- 1で示した発現時期別（1週以下，1週超～2週以下，2週超～4週以下，4週超～8

週以下，8週超～12週以下，12週超～24週以下，24 週超～36週以下，36週超～52週以下，52

週超～76週以下）で検討したところ，血液透析患者で認められた 124例の副作用のうち投与開

始から 2週超～4週以下で 28例（22.58%）と最も多く発現し，投与開始から 24週以下で 113例

（91.13%）と多くの副作用が発現していた。 
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表 4.5.1.2- 1 発現時期別の副作用発現状況一覧（血液透析患者）（1/3） 
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表 4.5.1.2- 1 発現時期別の副作用発現状況一覧（血液透析患者）（2/3） 
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表 4.5.1.2- 1 発現時期別の副作用発現状況一覧（血液透析患者）（3/3） 

 
注 1)：調査票 1（本剤投与 12 週後）608 例，調査票 2（本剤投与 52 週後）308 例，調査票 3（本剤投与 104 週後）14 例にて集計 
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4.5.2 安全性検討事項 

4.5.2.1 安全性検討事項における副作用発現状況 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち血液透析患者 608例の安全性検討事項における副作用発現

状況一覧を表 4.5.2.1- 1に，安全性検討事項ごとの結果を 4.5.2.2.1以降に記載する。 

 

表 4.5.2.1- 1 安全性検討事項における副作用発現状況一覧（血液透析患者） 

 
注 1)：HMG-CoA 還元酵素阻害剤の併用後に発現したミオパチーを対象とした。 
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4.5.2.2 重要な特定されたリスク 

4.5.2.2.1 血栓塞栓症 

血栓塞栓症に関連した副作用の発現割合は 3.13%（19/608例）であった。PT ごとの内訳は

シャント閉塞 9例，脳梗塞 3例，心筋梗塞及び末梢動脈閉塞性疾患各 2例，血栓性脳卒中，ラク

ナ梗塞，末梢動脈閉塞，四肢静脈血栓症及びシャント血栓症各 1例（重複あり）であり，非重篤

な副作用の末梢動脈閉塞性疾患 1例以外は全て重篤な副作用であった。重篤な副作用の転帰につ

いて，シャント閉塞 9例は回復又は軽快 8例，不明 1例，脳梗塞 3例は回復又は軽快 2例，回復

したが後遺症あり 1例，心筋梗塞 2例は軽快及び死亡各 1例，ラクナ梗塞，末梢動脈閉塞及び

シャント血栓症各 1例は回復又は軽快，血栓性脳卒中 1例は回復したが後遺症あり，四肢静脈血

栓症及び末梢動脈閉塞性疾患各 1例は未回復であった。 

 

4.5.2.2.2 高血圧 

高血圧に関連した副作用の発現割合は 1.97%（12/608例）であった。PTごとの内訳は高血圧 9

例，血圧上昇 4例（重複あり）であり，うち重篤な副作用は血圧上昇の 1例（0.16%）であっ

た。血圧上昇で重篤な副作用とされた 1例の転帰は回復であった。 

 

4.5.2.2.3 痙攣発作 

痙攣発作に関連した副作用の発現は認められなかった。 
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4.5.2.3 重要な潜在的リスク 

4.5.2.3.1 HMG-CoA還元酵素阻害剤との薬物相互作用による影響 

HMG-CoA還元酵素阻害剤と併用された症例は 156 例であり，これらの症例におけるミオパ

チーに関連した副作用の発現割合は 1.92%（3/156例）であった。PTごとの内訳は低カルシウム

血症，血中カルシウム減少及び血中クレアチニン増加各 1例で，いずれも非重篤の副作用であっ

た。 

 

4.5.2.3.2 肝機能障害 

肝機能障害に関連した副作用の発現割合は 1.48%（9/608例）であった。PT ごとの内訳は低ア

ルブミン血症 4例，肝不全及び肝機能異常各 2例，肝性脳症，胆汁うっ滞及び高ビリルビン血症

各 1 例（重複あり）であり，うち重篤な副作用は肝不全の 2例（0.33%），低アルブミン血症，肝

性脳症，胆汁うっ滞及び高ビリルビン血症の各 1例（0.16%）であった。重篤な副作用の転帰に

ついて，肝不全 2例は軽快及び未回復各 1例，低アルブミン血症及び肝性脳症各 1例は回復又は

軽快，胆汁うっ滞及び高ビリルビン血症各 1例は未回復であった。 

 

4.5.2.3.3 悪性腫瘍 

悪性腫瘍に関連した副作用の発現割合は 0.33%（2/608 例）であり，PT ごとの内訳は肺の悪性

新生物及び前立腺癌各 1例（0.16%）であった。いずれも重篤な副作用であり，転帰はいずれも

未回復であった。 

 

4.5.2.3.4 網膜出血 

網膜出血に関連した副作用の発現は認められなかった。 

 

4.5.2.3.5 重篤な感染症 

重篤な感染症に関連した副作用の発現割合は 0.33%（2/608例）であった。PT ごとの内訳は敗

血症，敗血症性ショック及び感染性動脈瘤各 1例（0.16%）（重複あり）であった。いずれも重篤

な副作用であり，転帰は敗血症 1例は回復，感染性動脈瘤 1例は不明，敗血症性ショック 1例は

死亡であった。 

 

4.5.2.3.6 ADPKD患者における病態の進行 

本剤は ADPKD患者 16 例に使用されたが，病態の進行と考えられる副作用は認められなかっ

た。  
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4.5.3 患者背景別 Hb Overshoot の検討 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち血液透析患者 608例の Hb Overshootが発生した患者背景の

検討を表 4.5.3- 1，患者背景別 Hb Overshootの発生割合を表 4.5.3- 2に示す。Hb Overshootは専門

家からのヒアリング結果に基づき，以下のとおり定義した。 

定義 1：投与開始時から 12週（84日）までの期間で，4週（28日）以内に 2.0g/dL以上の上

昇が一度でも確認された患者は Hb Overshoot「有」とし，それ以外の患者はないもの

とした。なお，4週（28日）以内の間隔で Hb値の測定が一度もない患者は解析から

除外した。 

定義 2：投与開始時から 12週（84日）までの期間で，12.0g/dL 超が一度でも確認された患者

は Hb Overshoot「有」とし，それ以外の患者はないものとした。なお，投与開始時か

ら 12週（84日）以内での Hb値の測定が一度もない患者は解析から除外した。 

 

また，Hb Overshoot発生の有無により患者を層別し，連続量に関する患者背景の要約統計量を

算出した。各患者背景のカテゴリーごとに，Hb Overshoot発生例数と発生割合を算出した。加え

て，Hb Overshoot発生を目的変数，各患者背景のカテゴリーを説明変数とした単変量ロジスティ

ク回帰分析を実施し，オッズ比，オッズ比の 95%信頼区間及び p値を算出した。 

 

「定義 1」で Hb Overshoot有とされた症例は 26.36%（155/588例），「定義 2」で Hb Overshoot

有とされた症例は 39.83%（241/605例）であった。 

 

95%信頼区間の下限が 1を超える，あるいは上限が 1未満の要因（有意水準 0.05で p値<0.05

となり有意となった要因）を検討対象とした。 

「定義 1」に該当する Hb Overshootのリスク上昇に関連する要因として，短い透析歴，投与開

始時の Hb低値，投与開始時の GNRI低値，投与開始時の ERI高値，体重あたりの本剤初回投与

量の高値が示唆された。 

「定義 2」に該当する Hb Overshootのリスク上昇に関連する要因として，投与開始時の鉄剤・

鉄を含むリン吸着薬の併用有，投与開始時の Hb高値，投与開始時の血小板数高値，投与開始時

の CRP低値，投与開始時の ERI低値が示唆された。 
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表 4.5.3- 1 Hb Overshootが発生した患者背景の検討（血液透析患者） 

 

注 1)：投与開始時から 12 週（84 日）までの期間で，4 週（28 日）以内に 2.0g/dL 以上の上昇が一度でも確認された患者は Hb Overshoot 

「有」とし，それ以外の患者はないものとした。 

4 週（28 日）以内の間隔で Hb 値の測定が一度もない患者は解析から除外した。 

注 2)：投与開始時から 12 週（84 日）までの期間で，12.0g/dL 超が一度でも確認された患者は Hb Overshoot「有」とし， 

それ以外の患者はないものとした。 

投与開始時から 12 週（84 日）以内での Hb 値の測定が一度もない患者は解析から除外した。 
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表 4.5.3- 2 患者背景別 Hb Overshootの発生割合（血液透析患者）（1/2） 
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表 4.5.3- 2 患者背景別 Hb Overshootの発生割合（血液透析患者）（2/2） 

 

注 1)：投与開始時から 12 週（84 日）までの期間で，4 週（28 日）以内に 2.0g/dL 以上の上昇が一度でも確認された患者は Hb Overshoot「有」とし， 

それ以外の患者はないものとした。 

4 週（28 日）以内の間隔で Hb 値の測定が一度もない患者は解析から除外した。 

注 2)：投与開始時から 12 週（84 日）までの期間で，12.0g/dL 超が一度でも確認された患者は Hb Overshoot「有」とし，それ以外の患者はないものとした。 

投与開始時から 12 週（84 日）以内での Hb 値の測定が一度もない患者は解析から除外した。 
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5 腹膜透析患者 

5.1 患者背景 

安全性解析対象症例 1,468例のうち腹膜透析患者 90例の患者背景について表 5.1- 1に示す。 

性別は男性が 73.33%（66例），女性が 26.67%（24例）であり，年齢区分では 70歳以上 80歳

未満が 37.78%（34例）と最も多く，次いで 40歳以上 60歳未満が 36.67%（33 例），60歳以上 70

歳未満が 14.44%（13例）であった。なお，65歳以上の高齢者は全体の 53.33%（48例）であっ

た。原疾患の内訳は腎硬化症が 30.00%（27例）と最も多く，次いで糖尿病性腎症が 28.89%（26

例），慢性糸球体腎炎（IgA 腎症含む）が 24.44%（22 例）であった。透析歴は 12カ月以上 36カ

月未満が 32.22%（29例）と最も多く，次いで 6カ月未満が 30.00%（27例），36カ月以上 60カ

月未満が 18.89%（17例）で，12カ月以上が 61.11%（55例）と全体の半数以上であった。赤血

球造血刺激因子製剤（ESA）からの切り替え患者は 67例，ESAで未治療の患者は 23例であっ

た。また，ESA切り替え患者の前治療について，薬剤別ではエポエチンベータペゴルが 68.66%

（46例）と最も多く使用されていた。投与開始時の Hb（g/dL）値がガイドラインの腹膜透析患

者の管理目標値である 11.0g/dLに達していない患者は 72.22%（65例）であった。日本腎臓学会

による「HIF-PH阻害薬適正使用に関する recommendation」において HIF-PH阻害薬投与中の鉄補

充療法推奨の目安とされているフェリチン値 100ng/mL 未満又は TSAT20%未満の患者はそれぞれ

22.22%（20例），6.67 %（6例）であった。なお，不明・未記載例はそれぞれ 23.33%（21例），

26.67%（24例）であった。 
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表 5.1- 1 患者背景（腹膜透析患者）（1/6） 
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表 5.1- 1 患者背景（腹膜透析患者）（2/6） 
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表 5.1- 1 患者背景（腹膜透析患者）（3/6） 
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表 5.1- 1 患者背景（腹膜透析患者）（4/6） 
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表 5.1- 1 患者背景（腹膜透析患者）（5/6） 
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表 5.1- 1 患者背景（腹膜透析患者）（6/6） 

 

注 1)：BMI＝投与開始時の体重(kg)/身長(m)^2  

注 2)：医薬品等の副作用の重篤度分類基準[厚生省薬務局安全課長通知，薬安第 80 号（平成 4 年 6 月 29 日）]に基づき，投与開始時の臨床検 

査値である総ビリルビン，AST 又は ALT の値により分類した。 

注 3)：エポエチンアルファ，エポエチンベータ，他の HIF-PHI は，本剤投与開始前 4 週以内に使用された場合，有とした。ダルベポエチン 

アルファ，エポエチンベータペゴルは，本剤投与開始前 8 週以内に使用された場合，有とした。 

注 4)：高用量：rHuEPO の投与量≧12,000(IU/week)，ダルベポエチンアルファの投与量≧30(µg/week)又はエポエチンベータペゴルの投与量 

≧100(µg /4 week) 

低用量：上記以外の ESA 投与 

注 5)：eGFR＝194×血清クレアチニン^(-1.094)×年齢^(-0.287)（男性） 

eGFR＝194×血清クレアチニン^(-1.094)×年齢^(-0.287)×0.739（女性）  
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5.2 患者背景要約統計量 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち腹膜透析患者 90例の患者背景要約統計量を表 5.2- 1に示

す。 
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表 5.2- 1 患者背景要約統計量（腹膜透析患者） 

 

注 1)：BMI＝投与開始時の体重(kg)/身長(m)^2 

注 2)：eGFR＝194×血清クレアチニン^(-1.094)×年齢^(-0.287)（男性） 

eGFR＝194×血清クレアチニン^(-1.094)×年齢^(-0.287)×0.739（女性） 

注 3)：GNRI＝14.89×投与開始時の ALB(g/dL) + 41.7×(投与開始時の体重(kg)/理想体重)  

理想体重＝身長(m)^2×22 

投与開始時の体重＞理想体重の場合，投与開始時の体重/理想体重＝1 とした。 

注 4)：ERI＝本剤投与開始前の週当たりの ESA 投与換算量(IU/week) / (投与開始時の体重(kg)×投与開始時の Hb 値(g/dL)) 

週当たりの ESA 投与換算量： 

・ダルベポエチンアルファ：200×投与量(µg/week) 

・エポエチンベータペゴル：160×投与量(µg/week) 
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5.3 本剤の投与状況 

5.3.1 本剤の投与状況 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち腹膜透析患者 90例の本剤の投与状況を表 5.3.1- 1に示す。

なお 90例は調査票 1（本剤投与 12週後），45例は調査票 2（本剤投与 52週後），1例は調査票 3

（本剤投与 104週後）までの収集であった。 

ESA からの切り替え患者 67例の初回投与量は 76.57±25.32mg（平均値±標準偏差），100mg が

49.25%（33例），50mgが 29.85%（20例），70mgが 16.42%（11例）であり，65.67%が電子添文

どおり 100mg あるいは 70mg から開始されていた。平均 1回投与量は 75.28±28.95mg（平均値±標

準偏差）であり，電子添文で規定されている最高用量 1回 3.0mg/kgを超えて投与された患者は

いなかった。 

一方，ESAで未治療の患者 23例の初回投与量は 61.30±21.38mg（平均値±標準偏差）であり，

52.17%（12例）が電子添文どおり 50mgから開始されていた。平均 1回投与量は 64.55±29.37mg

（平均値±標準偏差）であり，電子添文で規定されている最高用量 1回 3.0mg/kg を超えて投与さ

れた患者はいなかった。 

ESA からの切り替え患者 67例の投与量変更有は 52.24%（35例），初回投与から投与量変更ま

での期間は 5.14週（中央値），初回投与量からの減量有は 25.37%（17例），初回投与から減量ま

での期間は 5.43週（中央値），初回投与量からの増量有は 26.87%（18例），初回投与から増量ま

での期間は 4.14週（中央値）であった。 

一方，ESAで未治療の患者 23例の投与量変更有は 69.57%（16例），初回投与から投与量変更

までの期間は 7.29週（中央値），初回投与量からの減量有は 34.78%（8例），初回投与から減量

までの期間は 8.57週（中央値），初回投与量からの増量有は 34.78%（8例），初回投与から増量

までの期間は 6.29週（中央値）であった。 
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表 5.3.1- 1 本剤の投与状況（腹膜透析患者）（1/3） 
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表 5.3.1- 1 本剤の投与状況（腹膜透析患者）（2/3） 
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表 5.3.1- 1 本剤の投与状況（腹膜透析患者）（3/3） 

 
注 1)：初回用量変更までに休薬した症例を除き集計した。 

注 2)：総投与期間が 12 週以上の症例を対象とした。 

注 3)：総投与期間が 24 週以上の症例を対象とした。 

注 4)：総投与期間が 52 週以上の症例を対象とした。 

注 5)：総投与期間が 104 週以上の症例を対象とした。  
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5.3.2 各時点の本剤投与状況 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち腹膜透析患者 90例の ESAからの切り替え患者，ESA で未

治療の患者における各時点の本剤投与状況を表 5.3.2- 1に示す。 

ESA からの切り替え患者の本剤の 1回投与量は，投与開始時では 76.57±25.32mg（平均値±標

準偏差），観察期間 12週では 76.00±35.10mg（平均値±標準偏差），観察期間 52 週では

63.89±30.51mg（平均値±標準偏差）であった。 

一方，ESAで未治療の患者の本剤の 1回投与量は，投与開始時では 61.30±21.38mg（平均値±

標準偏差），観察期間 12週では 68.24±38.77mg（平均値±標準偏差），観察期間 52週では

82.00±49.70mg（平均値±標準偏差）であった。 
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表 5.3.2- 1 各時点の本剤投与状況（腹膜透析患者） 
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5.3.3 本剤の中止状況及び中止理由 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち腹膜透析患者 90例の本剤の投与中止状況及び中止理由を

表 5.3.3- 1に示す。 

観察期間中に投与を中止した症例は 32.22%（29例）で，主な中止理由は，「Hb値が上昇しす

ぎたため」が最も多く 14.44%（13例）であり，次いで「有害事象発現」が 8.89%（8例），「腎移

植」3.33%（3例），「患者の希望」が 2.22%（2例）であった。 

 

「Hb値が上昇しすぎたため」投与中止となった症例 13例における投与開始時の Hb値は

10.64±1.14g/dL（平均値±標準偏差），中止時の Hb値は 13.97±1.18g/dL（平均値±標準偏差），ベー

スラインからの変化量は 3.33±1.42g/dL（平均値±標準偏差）であった。投与中止までの日数

（週）は 12.20±8.63週（平均値±標準偏差）で，全ての症例が 52週以下で投与終了・中止となっ

た（表 5.3.3- 2）。 

 

表 5.3.3- 1 本剤の投与中止状況及び中止理由（腹膜透析患者） 
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表 5.3.3- 2 Hb値の上昇を理由とした投与中止症例の Hb値及び投与期間（腹膜透析患者） 

 
注 1)：全ての症例において 52 週以下で投与が終了・中止 
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5.4 併用薬剤 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち腹膜透析患者 90例における本剤投与期間中の鉄剤，鉄を

含むリン吸着薬の併用状況を表 5.4- 1，抗血小板作用薬，抗凝固薬及び HMG-CoA 還元酵素阻害

剤の併用状況を表 5.4- 2に示す。 

 

鉄剤及び鉄を含むリン吸着薬は，投与開始時では 45.56%（41例）に併用され，観察期間中の

併用状況は，観察期間 4週では 48.84%（42例），観察期間 16週では 50.00%（18例），観察期間

48週では 70.83%（17例）であった。 

 

抗血小板作用薬，抗凝固薬は 23.33%（21例）に併用され，併用薬剤とそれぞれの併用状況

は，抗血小板作用薬ではアスピリン 13.33%（12例），クロピドグレル 3.33%（3例），シロスタ

ゾール 2.22%（2例）等であった。抗凝固薬ではワーファリン及びアビキサバン各 1.11%（1例）

であった。 

また，HMG-CoA 還元酵素阻害剤は 40.00%（36例）に併用され，併用薬剤とそれぞれの併用

状況は，アトルバスタチンカルシウム水和物 21.11%（19例），ロスバスタチンカルシウム

12.22%（11 例），プラバスタチンナトリウム 5.56%（5例）等であった。 
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表 5.4- 1 鉄剤，鉄を含むリン吸着薬の併用状況と投与量（腹膜透析患者） 

 
注 1)：投与量不明を除く。 

注 2)：鉄剤は薬効分類「3222 鉄化合物製剤（有機酸鉄を含む）」に該当する薬剤を集計対象とした。 
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表 5.4- 2 抗血小板作用薬，抗凝固薬及び HMG-CoA還元酵素阻害剤の併用状況（腹膜透析患者） 
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5.5 安全性 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち腹膜透析患者 90例の安全性を検討した。 

 

5.5.1 副作用 

5.5.1.1 副作用発現状況及び重篤性 

副作用及び重篤な副作用発現状況を表 5.5.1.1- 1に示す。 

腹膜透析患者における副作用発現割合は 25.56%（23/90例）であった。PT別にみた主な副作

用（0.5%以上）は，高リン血症及び高血圧各 3例（3.33%），低アルブミン血症，悪心及びそう痒

症各 2例（2.22%），腹膜炎，肺の悪性新生物，赤血球増加症，甲状腺機能低下症，脱水，低カリ

ウム血症，食欲減退，不眠症，脳梗塞，下肢静止不能症候群，うっ血性心不全，胸水，下痢，吐

き戻し，女性化乳房，死亡，血中副甲状腺ホルモン増加，血圧上昇，ヘモグロビン増加，血清

フェリチン増加，腫瘍マーカー上昇各 1例（1.11%）であった。 

腹膜透析患者で認められた重篤な副作用発現割合は 10.00%（9/90例）であり，重篤な副作用

（0.5%以上）は，腹膜炎，肺の悪性新生物，甲状腺機能低下症，脱水，低カリウム血症，食欲減

退，脳梗塞，うっ血性心不全，下痢及び死亡各 1例（1.11%）であった。 
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表 5.5.1.1- 1 副作用及び重篤な副作用発現状況（腹膜透析患者） 
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5.5.1.2 副作用の発現時期 

発現時期別の副作用発現状況一覧を表 5.5.1.2- 1に示す。集計に当たっては，以下の前提条件

に従った。 

副作用発現例数：同一症例で副作用が複数発現していた場合は，発現までの日数が最も早い副

作用を集計した。 

PT（SOC）の症例数：同一症例で同一の PT（SOC）コードに該当する副作用が複数ある場

合，あるいは同一の PT コードに該当する副作用が複数ある場合は，それぞれ発現までの日数が

最も早い副作用を集計した。 

表 5.5.1.2- 1で示した発現時期別（1週以下，1週超～2週以下，2週超～4週以下，4週超～8

週以下，8週超～12週以下，12週超～24週以下，24 週超～36週以下，36週超～52週以下）で

検討したところ，腹膜透析患者で認められた 23例の副作用のうち投与開始から 8週超～12週以

下及び 12週超～24週以下で各 5例（21.74%）と最も多く発現し，投与開始から 24週以下で 20

例（86.96%）と多くの副作用が発現していた。 
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表 5.5.1.2- 1 発現時期別の副作用発現状況一覧（腹膜透析患者）（1/2） 
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表 5.5.1.2- 1 発現時期別の副作用発現状況一覧（腹膜透析患者）（2/2） 

 
注 1)：調査票 1（本剤投与 12 週後）90 例，調査票 2（本剤投与 52 週後）45 例，調査票 3（本剤投与 104 週後）1 例にて集計 
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5.5.2 安全性検討事項 

5.5.2.1 安全性検討事項における副作用発現状況 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち腹膜透析患者 90例の安全性検討事項における副作用発現

状況一覧を表 5.5.2.1- 1に，安全性検討事項ごとの結果を 5.5.2.2.1以降に記載する。 

 

表 5.5.2.1- 1 安全性検討事項における副作用発現状況一覧（腹膜透析患者） 

 
注 1)：HMG-CoA 還元酵素阻害剤の併用後に発現したミオパチーを対象とした。 
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5.5.2.2 重要な特定されたリスク 

5.5.2.2.1 血栓塞栓症 

血栓塞栓症に関連した副作用の発現割合は 1.11%（1/90例）で脳梗塞 1例であった。重篤な副

作用で，転帰は回復したが後遺症ありであった。 

 

5.5.2.2.2 高血圧 

高血圧に関連した副作用の発現割合は 4.44%（4/90 例）であった。PT ごとの内訳は高血圧 3

例，血圧上昇 1例であり，いずれも非重篤の副作用であった。 

 

5.5.2.2.3 痙攣発作 

痙攣発作に関連した副作用の発現は認められなかった。 
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5.5.2.3 重要な潜在的リスク 

5.5.2.3.1 HMG-CoA還元酵素阻害剤との薬物相互作用による影響 

HMG-CoA還元酵素阻害剤と併用された症例は 36例であり，これらの症例におけるミオパ

チーに関連した副作用の発現は認められなかった。 

 

5.5.2.3.2 肝機能障害 

肝機能障害に関連した副作用の発現割合は 2.22%（2/90例）であった。低アルブミン血症 2例

であり，いずれも非重篤の副作用であった。 

 

5.5.2.3.3 悪性腫瘍 

悪性腫瘍に関連した副作用の発現割合は 1.11%（1/90例）で肺の悪性新生物 1例であった。重

篤な副作用であり，転帰は軽快であった。 

 

5.5.2.3.4 網膜出血 

網膜出血に関連した副作用の発現は認められなかった。 

 

5.5.2.3.5 重篤な感染症 

重篤な感染症に関連した副作用の発現割合は 1.11%（1/90例）で腹膜炎 1例であった。重篤な

副作用であり，転帰は回復であった。 

 

5.5.2.3.6 ADPKD患者における病態の進行 

本剤は ADPKD患者 3 例に使用されたが，病態の進行と考えられる副作用は認められなかっ

た。 
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5.5.3 患者背景別 Hb Overshoot の検討 

安全性解析対象症例 1,468 例のうち腹膜透析患者 90例の Hb Overshootが発生した患者背景の

検討を表 5.5.3- 1，患者背景別 Hb Overshootの発生割合を表 5.5.3- 2に示す。Hb Overshootは専門

家からのヒアリング結果に基づき，以下のとおり定義した。 

定義 1：投与開始時から 12週（84日）までの期間で，4週（28日）以内に 2.0g/dL以上の上

昇が一度でも確認された患者は Hb Overshootの「有」とし，それ以外の患者はないも

のとした。なお，4週（28日）以内の間隔で Hb値の測定が一度もない患者は解析か

ら除外した。 

定義 2：投与開始時から 12週（84日）までの期間で，13.0g/dL 超が一度でも確認された患者

は Hb Overshootの「有」とし，それ以外の患者はないものとした。なお，投与開始時

から 12週（84日）以内での Hb値の測定が一度もない患者は解析から除外した。 

 

また，Hb Overshoot発生の有無により患者を層別し，連続量に関する患者背景の要約統計量を

算出した。各患者背景のカテゴリーごとに，Hb Overshoot発生例数と発生割合を算出した。加え

て，Hb Overshoot発生を目的変数，各患者背景のカテゴリーを説明変数とした単変量ロジスティ

ク回帰分析を実施し，オッズ比，オッズ比の 95%信頼区間及び p値を算出した。 

 

「定義 1」で Hb Overshoot有とされた症例は 24.42%（21/86例），「定義 2」で Hb Overshoot有

とされた症例は 24.44%（22/90例）であった。 

 

95%信頼区間の下限が 1を超える，あるいは上限が 1未満の要因（有意水準 0.05で p値<0.05

となり有意となった要因）を検討対象とした。 

「定義 1」に該当する Hb Overshootのリスク上昇に関連する要因として，投与開始時の Hb低

値，投与開始時のフェリチン低値，投与開始時の GNRI低値が示唆された。 

「定義 2」に該当する Hb Overshootのリスク上昇に関連する要因として，投与開始時の Hb高

値が示唆された。 
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表 5.5.3- 1 Hb Overshootが発生した患者背景の検討（腹膜透析患者） 

 

注 1)：投与開始時から 12 週（84 日）までの期間で，4 週（28 日）以内に 2.0g/dL 以上の上昇が一度でも確認された患者は Hb Overshoot 

「有」とし，それ以外の患者はないものとした。 

4 週（28 日）以内の間隔で Hb 値の測定が一度もない患者は解析から除外した。 

注 2)：投与開始時から 12 週（84 日）までの期間で，13.0g/dL 超が一度でも確認された患者は Hb Overshoot「有」とし， 

それ以外の患者はないものとした。 

投与開始時から 12 週（84 日）以内での Hb 値の測定が一度もない患者は解析から除外した。 
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表 5.5.3- 2 患者背景別 Hb Overshootの発生割合（腹膜透析患者）（1/2） 
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表 5.5.3- 2 患者背景別 Hb Overshootの発生割合（腹膜透析患者）（2/2） 

 

注 1)：投与開始時から 12 週（84 日）までの期間で，4 週（28 日）以内に 2.0g/dL 以上の上昇が一度でも確認された患者は Hb Overshoot「有」とし， 

それ以外の患者はないものとした。 

4 週（28 日）以内の間隔で Hb 値の測定が一度もない患者は解析から除外した。 

注 2)：投与開始時から 12 週（84 日）までの期間で，13.0g/dL 超が一度でも確認された患者は Hb Overshoot「有」とし，それ以外の患者はないものとした。 

投与開始時から 12 週（84 日）以内での Hb 値の測定が一度もない患者は解析から除外した。 
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6 調査結果に対する見解及び対応 

当該調査単位期間満了時点までに本調査で収集された本剤の安全性情報に関して，新たな措置

の検討を要する事項は認められなかった。今後とも引き続き症例登録及び症例情報の収集に努め

る。 

 


